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میزان ناخوشی و مرگ ومیر ناشی از بیماري هاي قلبی عروقی در بیماران ESRD همودیالیزيضرورت انجام تحقیق
همچنان بسیار باالست. لذا با یافتن روش هاي درمانی کارآمدتر شاید بتوان از پیشروي و مرگ
ومیر بیماري هاي قلبی عروقی در این بیماران جلوگیري نمود. از این حیث هدف مطالعه حاضر
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ارزیابی اثر درمانی سیلیمارین در بیماران مبتال به ESRD تحت همودیالیز نگهدارنده می باشد
تا شاید با بررسی اثرات این دارو بتوان نسبت به درمان بیماران اقدام شود.
تعیین اثرات سیلی مارین برسطح مارکرهاي التهابی ((CRP و اکسیداتیو استرسهدف کلی
malondialdehyde) پالسما( و هموگلوبین در بیماران نارسایی مزمن کلیه تحت درمان
نگهدارنده با همودیالیز
این مطالعه از نوع کارآزمایی بالینی تصادفی دو سو کور شده است که در بیماران ESRD تحتخالصه روش کار
درمان نگهدارنده همودیالیز مراجعه کننده به مرکز دیالیز بیمارستانهاي بوعلی سینا و والیت انجام
می شود.
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با وجود پیشرفتهاي ایجاد شده در درمان ESRD که شامل دیالیز نیز میچکیده طرح
باشد و کاهش نسبی میزان مرگ و میر این بیماران در 15 سال اخیر˓ میزان
مرگ و میر این بیماران کماکان نسبت به جمعیت عادي بسیار باالتر است.
مهمترین علت مرگ و میر این بیماران˓ بیماریهاي قلبی عروقی شناخته شده
است. در بیماران ESRD تحت همودیالیز عالوه بر عوامل خطرآفرین
کالسیک قلبی عروقی شامل دیابت و هیپرتانسیون و دیس لیپیدمی و
استعمال دخانیات˓ دو عامل اکسیداتیو استرس و التهاب نیز بعنوان ریسک
فاکتور قلبی عروقی در نظر گرفته می شود. اثربخشی آنتی اکسیدانها جهت
کاهش ریسک بیماریهاي قلبی عروقی و مرگ و میر ناشی از آن در بیماران
ESRD تحت درمان نگهدارنده با دیالیز در کارآزمایی هاي بالینی متعددي
بررسی شده است. سیلیمارین که عصاره و جزء فعال گیاهی به نام خار مریم
می باشد و از حدود 2000 سال قبل بعنوان دارویی گیاهی کاربرد داشته است
در سالهاي اخیر به عنوان یک آنتی اکسیدان موثر در بیماریهاي مرتبط با
رادیکالهاي آزاد مورد توجه قرار گرفته است. از این حیث هدف مطالعه حاضر
ارزیابی اثر درمانی سیلیمارین در بیماران مبتال به ESRD تحت همودیالیز
نگهدارنده می باشد تا شاید با بررسی اثرات این دارو بتوان نسبت به درمان
بیماران اقدام شود.
روزبه و همکاران در سال 2011 مطالعه اي به چاپ رساندند که بر روي 80پیشینه طرح
بیمار همودیالیزي انجام گرفت تا اثر سیلیمارین و ویتامین E را بر مارکرهاي
اکسیداتیو استرس و هموگلوبین بیماران بررسی کند. بیماران در چهار گروه
20 نفره قرار گرفتند. گروه 1 سه بار در روز و هر بار 140 میلی گرم
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سیلیمارین˓ گروه 2 روزانه 400 واحد ویتامین E و گروه 3 هم سیلیمارین و
هم ویتامین E دریافت کردند. گروه 4 هم گروه شاهد بود. متغیرهاي
MDA و RBC GPx و هموگلوبین قبل و بعد از مداخله˓ بعد از 21 روز
پیگیري˓ اندازه گیري شدند. بعد از درمان˓ کاهشی معنی دار در سطح
MDA در گروهی که ویتامین E و سیلی مارین را با هم دریافت کردند
دیده شد. همچنین افزایش معنی دار RBC GPX که بازتابی از وضعیت
آنتی اکسیدانی بدن می باشد و میانگین سطح هموگلوبین در هر سه گروهی
که تحت درمان قرار گرفتند نسبت به گروه شاهد دیده شد.
فهرست کلی فصول
تعیین اثرات سیلی مارین برسطح مارکرهاي التهابی ((CRP و اکسیداتیوهدف از اجرا
استرس malondialdehyde) پالسما( و هموگلوبین در بیماران
نارسایی مزمن کلیه تحت درمان نگهدارنده با همودیالیز
1. سطوح سرمی و میانگین CRP و MDA و هموگلوبین و آلبومین وفرضیات یا سواالت پژوهشی
فریتین و لیپیدها قبل از شروع درمان در دو گروه چقدر است؟ 2. سطوح
سرمی و میانگین CRP و MDA و هموگلوبین و آلبومین و فریتین و
لیپیدها پس از 6 ماه از شروع درمان در دو گروه چقدر است ؟ 3. مقدار
اریتروپویتین تجویز شده در هفته و میانگین آن قبل از شروع درمان در دو
گروه چقدر است ؟ 4. مقدار اریتروپویتین تجویز شده در هفته و میانگین آن
پس از 6 ماه از شروع درمان در دو گروه چقدر است ؟ 5. سطوح سرمی و
میانگین CRP و MDA و هموگلوبین و آلبومین و فریتین و لیپیدها پس از
6 ماه از شروع درمان در دو گروه تفاوتی ندارد. 6. مقدار اریتروپویتین تجویز
شده در هفته و میانگین آن پس از 6 ماه از شروع درمان در دو گروه تفاوتی
ندارد. 7. میزان مرگ و میر ناشی از بیماریهاي قلبی عروقی پس از 6 ماه از
شروع درمان در دو گروه چقدر است ؟ 8. میزان مرگ و میر ناشی از
بیماریهاي قلبی عروقی پس از 6 ماه از شروع درمان در دو گروه تفاوتی
ندارد.
چه موسساتی می توانند از نتایج طرح
استفاده نمایند؟
در صورت ساخت دستگاه نظر صنعت و
داوران
سیلی مارین- مارکرهاي التهابی- بیماران نارسایی مزمن کلیه تحت درمانکلید وازه هاي فارسی
نگهدارنده با همودیالیز
این مطالعه از نوع کارآزمایی بالینی تصادفی دو سو کور شده است که درروش پژوهش و تکنیک هاي اجرایی
بیماران ESRD تحت درمان نگهدارنده همودیالیز مراجعه کننده به مرکز
دیالیز بیمارستانهاي بوعلی سینا و والیت انجام می شود. معیارهاي ورود
عبارتند از: 1. سن 18 تا 65 سال 2. حداقل 6 ماه تحت درمان نگهدارنده با
E همودیالیز معیارهاي خروج از مطالعه عبارتند از: 1. مصرف ویتامین
(حداقل روزي 400 واحد) یا لووتیروکسین یا قرص ضد بارداري خوراکی 2.
سابقه ي حوادث قلبی عروقی در 12 ماه اخیر 3. وجود هرگونه عفونت فعال
شامل هپاتیت B و C 4. نارسایی قلبی کالس 3 و NYHA 4 در ابتداي
ورود بیماران به آزمایشات زیر انجام می شود: - سطح لیپید ناشتا خون
Total Chol, TG, LDL, HDL) - MDA, CRP,)
FERRITIN, ALBUMIN, HEMOGLOBIN همچنین میزان
مصرف داروي اریتروپویتین بیمار هم ثبت خواهد شد. دسته بندي بیماران:
بیمارانی که شرایط الزم را داشتند، پس از تکمیل فرم رضایت شخصی
آگاهانه به کارآزمایی وارد می شوند. بیماران بر اساس رندومیزیشن با نرم
افزار WinPepi به طور تصادفی به دو گروه مساوي تقسیم خواهند شد،
گروه اول تحت درمان با سیلیمارین ( 140 میلیگرم 3 بار در روز) براي مدت
6 ماه قرار میگیرند. گروه دوم به عنوان گروه شاهد دارونما دریافت خواهند
1/2/2020 Effects of Silymarin on inflammatory and oxidative stress markers(CRP and Malondialdehyde) and hemoglobin levels among end-sta…
crs.qums.ac.ir/webdocument/load.action?webdocument_code=1000&masterCode=14002828 4/13
کرد. در روند درمانی وداروهاي مورد استفاده قبلی بیمار در دو گروه تغییر
دیگري داده نمیشود. در طی 6 ماه پیگیري موارد زیر مورد توجه قرار میگیرد:
- آیا بیمار دارو را درست مصرف می کند؟ - بررسی عوارض دارویی در
صورت بروز یا عدم تحمل دارو - بررسی از دست دادن نمونه و عدم تمایل
فرد به ادامه درمان - بروز عارضه قلبی در بیماران دو گروه در ضمن در
انتهاي طرح پس از مصرف 6 ماهه دارو آزمایشات تکرار می شود.
با وجود پیشرفتهاي ایجاد شده در درمان ESRD که شامل دیالیز نیز میدالیل ضرورت و توجیه انجام کار
باشد و کاهش نسبی میزان مرگ و میر این بیماران در 15 سال اخیر˓ میزان
مرگ و میر این بیماران کماکان نسبت به جمعیت عادي بسیار باالتر است.
مهمترین علت مرگ و میر این بیماران˓ بیماریهاي قلبی عروقی شناخته شده
است. در بیماران ESRD تحت همودیالیز عالوه بر عوامل خطرآفرین
کالسیک قلبی عروقی شامل دیابت و هیپرتانسیون و دیس لیپیدمی و
استعمال دخانیات˓ دو عامل اکسیداتیو استرس و التهاب نیز بعنوان ریسک
فاکتور قلبی عروقی در نظر گرفته می شود. اثربخشی آنتی اکسیدانها جهت
کاهش ریسک بیماریهاي قلبی عروقی و مرگ و میر ناشی از آن در بیماران
ESRD تحت درمان نگهدارنده با دیالیز در کارآزمایی هاي بالینی متعددي
بررسی شده است. سیلیمارین که عصاره و جزء فعال گیاهی به نام خار مریم
می باشد و از حدود 2000 سال قبل بعنوان دارویی گیاهی کاربرد داشته است
در سالهاي اخیر به عنوان یک آنتی اکسیدان موثر در بیماریهاي مرتبط با
رادیکالهاي آزاد مورد توجه قرار گرفته است. از این حیث هدف مطالعه حاضر
ارزیابی اثر درمانی سیلیمارین در بیماران مبتال به ESRD تحت همودیالیز
نگهدارنده می باشد تا شاید با بررسی اثرات این دارو بتوان نسبت به درمان
بیماران اقدام شود.
سیلی مارین - مارکرهاي التهابی - اکسیداتیو استرس - ارسایی مزمن کلیهکلید واژه هاي فارسی بازنگري شده
تحت درمان نگهدارنده با همودیالیز
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خالصه نتیجه اجراي طرح
سابقه علمی طرح و پژوهش هاي انجام
شده با ذکر مأخذ به ویژه در ایران
روزبه و همکاران در سال 2011 مطالعه اي به چاپ رساندند که بر روي 80
بیمار همودیالیزي انجام گرفت تا اثر سیلیمارین و ویتامین E را بر مارکرهاي
اکسیداتیو استرس و هموگلوبین بیماران بررسی کند. بیماران در چهار گروه
20 نفره قرار گرفتند. گروه 1 سه بار در روز و هر بار 140 میلی گرم
سیلیمارین˓ گروه 2 روزانه 400 واحد ویتامین E و گروه 3 هم سیلیمارین و
هم ویتامین E دریافت کردند. گروه 4 هم گروه شاهد بود. متغیرهاي
MDA و RBC GPx و هموگلوبین قبل و بعد از مداخله˓ بعد از 21 روز
پیگیري˓ اندازه گیري شدند. بعد از درمان˓ کاهشی معنی دار در سطح
MDA در گروهی که ویتامین E و سیلی مارین را با هم دریافت کردند
دیده شد. همچنین افزایش معنی دار RBC GPX که بازتابی از وضعیت
آنتی اکسیدانی بدن می باشد و میانگین سطح هموگلوبین در هر سه گروهی
Roozbeh J, .که تحت درمان قرار گرفتند نسبت به گروه شاهد دیده شد
Shahriyari B, Akmali M, Vessal G, Pakfetrat M,
Raees Jalali GA, Afshariani R, Hasheminasab M,
Ghahramani N. Comparative Effects of Silymarin
and Vitamin E Supplementation on Oxidative
Stress Markers, and Hemoglobin Levels among
Patients on Hemodialysis. Ren Fail. 2011;33(2):118-
.23. doi: 10.3109/0886022X.2010.541579
با توجه به این موضوع که اکسیداتیو استرس و التهاب و آنمی بعنوان عواملخالصه طرح طبق اهداف پیش بینی شده
خطرآفرین بیماري هاي قلبی عروقی در بیماران ESRD تحت درمان
نگهدارنده با همودیالیز شناخته شده اند و سیلیمارین اثرات آنتی اکسیدانی و
ضد النهابی دارد، شاید بتوان آنرا به عنوان دارویی براي کاهش مرگ و میر و






براي محاسبه حجم نمونه از فرمول مقایسه دو میانگین بر اساس نرم افزارجامعه مورد مطالعه و روش نمونه گیري
G*Power 3.1.9.2 و مقاله جمشید روزبه و همکاران استفاده شده. بر
مبناي end point هموگلوبین در دو گروه سیلی مارین و کنترل، پارامتر
Control: 10.92 ± 1.68 Silymarin: 12.55 ± :ها عبارت اند از
1.79 احتمال خطاي نوع اول: 5% احتمال خطاي نوع دوم: 5% حجم نمونه
ESRD محاسبه شده: دو گروه 31 نفره (مجموعاً 62 نفر) تمامی بیماران
تحت درمان نگهدارنده همودیالیز مراجعه کننده به مراکز دیالیز بیمارستانهاي
بوعلی سینا و والیت در طی 3 ماه متوالی به صورت نمونه گیري غیر
تصادفی (در دسترس) از نظر امکان ورود به مطالعه بررسی میشوند. در
صورتیکه پس از سه ماه حجم نمونه به حد کافی نرسید، مدت ورود به طرح
از 3 ماه متوالی بیشتر خواهد شد.
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در سالهاي اخیر بیماري نارسایی کلیوي مرحله انتهایی (ESRD) افزایشبیان مسأله وبررسی متون
شیوع چشمگیري داشته است˓ بطوریکه شیوع بیماران ESRD که تحت
درمان نگهدارنده با دیالیز میباشند از سال 1989 تا 2007 حدود 3 برابر شده
است ˡ. شیوع بیماران ESRD تحت درمان نگهدارنده با دیالیز در سال
2010 در جهان 284 در میلیون ذکر گردیده است². این در حالیست که در
ایران هم شیوع در سالهاي اخیر رشد قابل توجهی داشته و در سال 2007 به
435.8 در میلیون رسیده است³. با وجود پیشرفتهاي ایجاد شده در درمان
ESRD که شامل دیالیز نیز می باشد و کاهش نسبی میزان مرگ و میر
این بیماران در 15 سال اخیر˓ میزان مرگ و میر این بیماران کماکان نسبت
به جمعیت عادي بسیار باالتر است. مهمترین علت مرگ و میر این بیماران˓
بیماریهاي قلبی عروقی شناخته شده است (بیش از 50 درصد علل) ⁴’⁵.
الزم به ذکر است که در این بیماران احتمال مرگ ومیر ناشی از بیماریهاي
قلبی عروقی 20 برابر جمعیت عادي است و مرگ و میر سالیانه این بیماران
20-23 درصد می باشد و به همین دلیل میزان بقاي 5 ساله این بیماران
حتی نسبت به کانسر کولون و پروستات و پستان هم کمتر است. بعالوه
بیش از یک سوم بستري هاي این بیماران به دلیل مشکالت قلبی عروقی
است ⁶. در بیماران ESRD تحت همودیالیز عالوه بر عوامل خطرآفرین
کالسیک قلبی عروقی شامل دیابت و هیپرتانسیون و دیس لیپیدمی و
استعمال دخانیات˓ دو عامل اکسیداتیو استرس و التهاب نیز بعنوان ریسک
فاکتور قلبی عروقی در نظر گرفته می شود ⁸ و این دو عامل بطور بارزي در
این بیماران افزایش می یابد و سبب افزایش مرگ و میر آنها میگردد ⁹. در
بیماران دیالیزي التهاب و تولید بیش از حد رادیکالهاي آزاد و همچنین کمبود
آنتی اکسیدانهایی نظیر ویتامین E و فالونوییدها و گلوتاتین پراکسیداز سبب
افزایش اکسیداتیو استرس میگردند ºˡ . در ضمن همودیالیز خود باعث از
دست دادن آنتی اکسیدانها و فعال شدن سیستم ایمنی و بدنبال آن پاسخ
التهابی حاد و افزایش اکسیداتیو استرس می گردد. اثر سینرژیسم التهاب و
اکسیداتیو استرس همراه با سوء تغذیه در پاتوژنز آترواسکلروز دخیل می
باشند ˡˡ ²ˡ. بنا بر تحقیقات انجام شده مهار سیکل معیوب سوء تغذیه و
التهاب و آترواسکلروز در بقاي این بیماران میتواند موثر باشد ³ˡ. عالوه بر
این اتساع بطن چپ قلب و هیپرتروفی جبرانی متعاقب آن عامل مهم
دیگري در مورتالیتی و موربیدیتی بیماران دیالیزي می باشد و آنمی ناشی از
التهاب و بیماري مزمن به عنوان یک ریسک فاکتور مستقل عمده براي
ایجاد این عوارض در بیماران ESRD شناخته شده است. آنمی با کاهش
تعداد اریتروسیتها و در نتیجه کاهش ویسکوزیتی پالسما سبب کاهش
مقاومت عروق محیطی و افزایش بازگشت وریدي به قلب می گردد. از طرف
دیگر با کاهش هموگلوبین˓ اکسیژن رسانی بافتی مختل شده که خود سبب
افزایش فعالیت سمپاتیک و در نتیجه افزایش تعداد ضربان قلب می شود. با
این مکانیسم ها برون ده قلبی زیاد می شود. با افزایش برون ده قلبی˓ فشار
دیواره بطن چپ زیاد شده منجر به هیپرتروفی بطنی می شود. برون ده قلبی
باال خود سبب افزایش فشار شریانی و نتیجتا هیپرتروفی شریانی و
آرتریواسکلروزیس می گردد این اثرات مرگ آفرین آنمی با تصحیح آن با
اریتروپویتین تا حدودي یرگشت پذیر است ⁴ˡ’⁶. جهت بررسی اکسیداتیو
استرس از بیومارکرهاي گوناگونی استفاده شده است. در تحقیقات مختلف
malondialdehyde نشان داده شده است افزایش سطح بیومارکر
MDA)) پالسما˓ منعکس کننده افزایش اکسیداتیو استرس در سطح
بافتهاي کلیه و قلب و سیستم اسکلتی بوده است ⁵ˡ. MDA بعنوان یک
مارکر اکسیداتیو استرس براي سالها در مطالعات گوناگون مورد استفاده قرار
گرفته است ⁶ˡ. همچنین این مارکر در پیگیري طوالنی مدت بیماران
همودیالیزي بعنوان معیاري جهت پیش گویی میزان بقا بخصوص مرگ و
میر ناشی از بیماریهاي قلبی عروقی بسیار ارزشمند بوده است ⁷ˡ. افزایش
پراکسیداسیون لیپیدها در بیماران ESRD بطور خطی با سطح پالسمایی
MDA و CRP مرتبط است ³³. افزایش CRP با افزایش پالکهاي
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کاروتید در این بیماران ارتیاط داشته ³⁴و اندکس ارزشمندي جهت ارزیابی
فعالیت التهابی بیماران ESRD می باشد ³ˡ. CRP بعنوان معیاري در
امتیازبندي فرامینگهام جهت ارزیابی ریسک حوادث قلبی عروقی و پیشگویی
ریسک سکته قلبی مورد استفاده قرار میگیرد ⁸ˡ. اثربخشی آنتی اکسیدانها
جهت کاهش ریسک بیماریهاي قلبی عروقی و مرگ و میر ناشی از آن در
بیماران ESRD تحت درمان نگهدارنده با دیالیز در کارآزمایی هاي بالینی
متعددي بررسی شده است. در مرور سیستماتیک مقاالتی که کومبس و
همکارانش بر روي 53 مطالعه انجام داده اند˓ در 37 مطالعه آنتی اکسیدانها
جهت کاهش بیومارکرهاي اکسیداتیو استرس موثر نشان داده شده است. در
این مرور˓ آلفا توکوفرول در 20 مطالعه از 25 مطالعه در کاهش اکسیداتیو
استرس در بیماران همودیالیزي موثر بوده است ( با دوز میانگین 500 واحد
روزانه). ویتامین C در مقایسه با آلفا توکوفرول در مطالعات کمتري موثر بوده
است. ان-استیل-سیستئین در هر 4 مطالعه ي انجام شده سبب کاهش
اکسیداتیو استرس شده است. آنتی اکسیدانهاي دیگر مانند سلنیوم و
کوکیوتن هم در چند مطالعه اثربخش بوده اند ⁹ˡ. در مطالعه اي که زاهد و
همکاران انجام داده اند˓ کوکیوتن سبب کاهش معنی دار CRP شده است و
می تواند در برابرعوارض قلبی عروقی در بیماران همودیالیزي اثر محافظتی
داشته باشد º². سیلیمارین که عصاره و جزء فعال گیاهی به نام خار مریم
می باشد و از حدود 2000 سال قبل بعنوان دارویی گیاهی کاربرد داشته است
ˡ² در سالهاي اخیر به عنوان یک آنتی اکسیدان موثر در بیماریهاي مرتبط با
رادیکالهاي آزاد مورد توجه قرار گرفته است²⁴ . سیلیمارین عمدتا شامل
B˓ ایزوسیلیبین ˓A ایزوسیلیبین ˓B سیلیبین ˓A اجزاي سیلیبین
Flavonolignantهایی مانند سیلیکریستین˓ نئوسیلیهرمین و سیلیدیانین
میباشد. مکانیسمهاي احتمالی اثرات آنتی اکسیدان سیلی مارین شامل موارد
زیر است: 1- از بین بردن مستقیم رادیکالهاي آزاد و اثر شیالتوري بر آهن و
مس. 2- پیشگیري از تشکیل رادیکالهاي آزاد از طریق مهار آنزیمهاي تولید
REACTIVE OXYGEN) کننده رده هاي واکنشی اکسیژن
SPECIES, ROS) و حفظ عملکرد میتوکندري در شرایط استرس. 3-
حفظ تعادل اکسیداسیون داخل سلولی با فعال سازي آنزیمهاي آنتی اکسیدان
و آنتی اکسیدان هاي غیر آنزیمی عمدتا از طریق فعالیت NrF2 (پروتئینی
که سبب تنظیم فعالیت پروتئین هاي آنتی اکسیدان می گردد). 4- کاهش
پاسخ التهابی از طریق مهار مسیر NF-Kb براي نسخه برداري DNA و
تولید سیتوکین ها 5- فعال سازي ویتاژن هاي مسئول سنتز مولکول هاي
محافظتی شامل HEAT SHOCK PROTEINS (HSPs) و
THIOREDOXIN و SIRTUINS 6- کاهش TNFα و افزایش
اریتروپوئزیس در مغز استخوان و اثر محافظتی در برابر لیز اریتروسیتها 7-
افزایش سنتز DNA و RNA جهت رژنراسیون سلولها بدلیل داشتن ساختار
شبه استروئیدي ²²’²³. اثرات مفید سیلیمارین در بیماري هاي ارگانهایی
مانند پروستات˓ ریه ها˓ CNS˓ کلیه ها˓ پانکراس و پوست و پیشگیري و
درمان سرطان ها نشان داده شده است ²². براي نشان دادن اثرات
محافظتی و مفید سیلیمارین در کلیه می توان به مطالعات زیر اشاره کرد:
مشایخی و همکاران در مطالعه اي که در سال 2012 به چاپ رسید˓ نشان
دادند سیلیمارین دربرابر نفروتوکسیستی ناشی از جنتامایسین براي کلیه اثر
محافظتی دارد ²⁶. در مقاله مروري رافعیان و نصري در سال 2011 نشان
داده شده است که اضافه کردن سیلیمارین به متفورمین و مهارکننده سیستم
رنین آنژیوتانسین یا بلوکر رسپتور آنژیوتانسین در بیماران دیابتی ممکن است
سبب اثر محافظتی بیشتري جهت جلوگیري از پیشرفت نفروپاتی دیابتی در
این بیماران داشته باشد ²⁷. در دو مطالعه دیگر سمیت کلیوي ناشی از
سیس پالتین و ایفوسفامید بدون کاهش اثرات ضد توموري این داروها با
تجویز سیلیمارین قابل کاهش بوده است ²⁸’²⁹. در مدلهاي حیوانی
Ferric nitrilotriacetate (Fe-NTA) از طریق لیپید
پراکسیداسیون و اکسیداتیو استرس سبب القاي نفروتوکسیسیتی و کانسر
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کلیه شده است. سیلیمارین با اثرات آنتی اکسیدانی خود در کاهش این
عوارض در مدلهاي حیوانی اثر محافظتی داشته است º³. در مطالعه ي
ناظمیان و همکاران که 2010 چاپ شده است تجویز روزانه 210 میلی گرم
سیلیمارین براي 8 هفته در بیماران ESRD که دیالیز صفاقی میشدند سبب
مهار اثرات پیش التهابی سیتوکین ها بخصوص TNFα شده است. با مهار
این اثرات˓ غلظت هموگلوبین 40 درصد بیماران پس از دوره 8 هفته اي
درمان افزایش یافته است که میتواند نشان دهنده ي این باشد که سیلیمارین
جهت درمان آنمی ناشی از التهاب بیماران تحت دیالیز صفاقی می تواند
کاربرد داشته باشد ˡ³. روزبه و همکاران در سال 2011 مطالعه اي به چاپ
رساندند که بر روي 80 بیمار همودیالیزي انجام گرفت تا اثر سیلیمارین و
ویتامین E را بر مارکرهاي اکسیداتیو استرس و هموگلوبین بیماران بررسی
کند. بیماران در چهار گروه 20 نفره قرار گرفتند. گروه 1 سه بار در روز و هر
بار 140 میلی گرم سیلیمارین˓ گروه 2 روزانه 400 واحد ویتامین E و گروه 3
هم سیلیمارین و هم ویتامین E دریافت کردند. گروه 4 هم گروه شاهد بود.
متغیرهاي MDA و RBC GPx و هموگلوبین قبل و بعد از مداخله˓ بعد از
21 روز پیگیري˓ اندازه گیري شدند. بعد از درمان˓ کاهشی معنی دار در
سطح MDA در گروهی که ویتامین E و سیلی مارین را با هم دریافت
کردند دیده شد. همچنین افزایش معنی دار RBC GPX که بازتابی از
وضعیت آنتی اکسیدانی بدن می باشد و میانگین سطح هموگلوبین در هر سه
گروهی که تحت درمان قرار گرفتند نسبت به گروه شاهد دیده شد ³². بر
اساس مطالعات داروشناسی سیلیمارین در دوزهاي درمانی ایمن و بدون
سمیت مهمی بوده و عوارض جانبی خفیف و نادري بصورت سردرد و
گاستروانتریت و عوارض خفیف آلرژیک داشته است و مصرف سیلی مارین
در انسان تا 41 ماه بی خطر گزارش شده است. در مدل هاي حیوانی
سیلیمارین تا 5000 میلیگرم در روز غیر سمی بوده است ˡ²’²². تمام
کارآزمایی هاي بالینی انجام شده با آن ایمن بودن آن تا دوز 1500 میلیگرم
روزانه را در انسان نشان داده است ²⁵. با توجه به مطالب فوق الذکر و
همچنین در نظر داشتن این نکته که میزان ناخوشی و مرگ ومیر ناشی از
بیماري هاي قلبی عروقی در بیماران ESRD همودیالیزي همچنان بسیار
باالست. لذا با یافتن روش هاي درمانی کارآمدتر شاید بتوان از پیشروي و
مرگ ومیر بیماري هاي قلبی عروقی در این بیماران جلوگیري نمود. از این
حیث هدف مطالعه حاضر ارزیابی اثر درمانی سیلیمارین در بیماران مبتال به
ESRD تحت همودیالیز نگهدارنده می باشد تا شاید با بررسی اثرات این
دارو بتوان نسبت به درمان بیماران اقدام شود.
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